
















?? ? ? ? ?
?? ?








?? ?????? ???? ??? ? ????? ;学研究科泌尿器科学教授)
1060664973 
交付決定額(配分額) (金額単位:円)
直接経費 間接経費 J口L 
平成{午年度 '1/~6o C)Jooo dらt8'o;-O00 2S;千8'0ノ 000i 
平成(5年度 伝200哨 000 ム/60yC CC 2テ60 、 oOV
平成ib年度 7ュOOI'OOO -2J/d c/O U O y~3 b oJ OO 0 
平成 1'年度 久ユ00;00 o ユ~-16 d) 0 CJ0 9:~--=--_ 
平成 年度






excretion in p誠治的swith 
r母naldiseases. ，21: 61酬67，2004
20. Uwai Y， Masuda S， 




* 31. Ito M， Habuchi T， Watanabe J， Higashi S，関Ishiy諮問aH， Wangし， Tsuchiya N， 
Kamoto T，窃号議官官自 O.Polymorphism within the cyclin D1 gene is associated with an 
increased risk of carcinoma in situ in patients with superficial bladder cancer. 
64:74剛78，2004
* 40. Zhenhua Tsuchiya N， Narita S， Inoue T， Horikawa Y， K説kinumaH， Kato 
Habuchi 下 CYP3A5gene polymorphism and risk of prostate cancer in a 
Japanese population. Canc謬rLett.， 225:237闇243，2005 
41. Segawa T， Kamoto T， Kinoshita H， Kunishima Y， Yoshimura K， Ito A， Takahashi 



































酸化ストレス制榔に関わる glutathion邑 S-transferaseや Thioredoxin関連遺伝子

















Gene-based Assoc i ati onStudyを行った。 IF時一αレセブター及びシグナル低連系(1 
遺信子) 、Th1/Th2に関与(10遺法子)、 i開-0::'によって発現変化が認められる
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Methotrexate 30mg/m2 day1，15，22 
Vinblastine 3mg/m2 day2， 15，22 
Doxorubicin 30mg/m2 day2 































































family， CDK inhibitor family)、細胞死に関する遺伝子 (p19ARF，Caspase， Bc12/Bax 
familうら MDM2，官布/TNFRfamilyラTGFITGFR family)の他、薬剤の代謝@排准、薬剤
の作用点に関係する遺伝子として DNA修復遺伝子 (MDR，MRP， Topoisomerase， 








以上から 4週間を 1コースとした MVAC療法を浸潤性勝目光癌に対して行い、浸
j間性勝目光癌に対する化学療法感受性を予測し、新規分子診断システムの開発のため
本試験を計画した。我々が行った過去 10年間の先行アウトカムリサーチの結果に
おいて、 MVAC療法施行例のうち 54症例が lコー ス、 37症例が 2コー ス、 5症例











































強J蕩細胞の DNAとの complex形成により訂正ase反応、 RNA













































































麗療の形態 1.乳頭状@有茎性 2.非乳頭状@有茎性 3.乳頭状@
4. 非乳頭状 e 広基性 5. 平坦型 6.演場形成型
腫療の数 1. 単発 2. 多発( 個) 3.測定不能








































血清クレアチニン 話 1.5mg/dl 
総ピリノレピン 手 1.5mg/dl
GPT(AST)、GOT(ALT) 豆 施設基準値上限の 2.5倍
クレアチニンクリアランス >50ml/min [CCrはCockroft-Gaultの式に
よる]






















登録後2週間以内に化学療法 (MVAC) を開始する。 4週間を lコースとし
てMVACを1コース施行する。 1コース後の原発巣効果判定にて NCまたは















Day2 :電解質輸液 1000mlの点滴静注を行う。 20ml生食に溶解した Vinblastine3mg/ lU2 
をゆっくり静注する口次いで、生食20mlに溶解した Doxorubicin30mg/m2をゆっく
り静注する。電解質輪液 500mlを点滴静注した後、 20%マンニトーノレ 200mlを








Day22 : Day 15と同様。
6-3 プロトコル治療完了の定義




















































かつ 1コース終了日 (Day28)から 2週間以内に臓器機能が以下の条件のす
べてを満たす場合のみ2コース自の投与を開始する。 2週間以内に条件をみ
たさなかった場合にはフ。ロトコル治療を中止する。




















































































経尿道的跨 登録前 立~を4 




Day22 Day 23-28 
投与完了時 死亡時
仮登録前 続生検蔀 4w0. 内 録 3-14 16-21 中止時

















PS O O 
臨床検査
血液 1) O 04) 05) 05) O 












胸部x-P、 O O O 
排世性尿路造影
転婦及び後治療 O O O 
1)白鼠球数、好中球数、ヘモグロピン、血小抜

































































とのクロスバリデーション法を適用して、予測誤差 (Verweij& van 




め、多重性を調整した P値、及び、 falsediscovery rate (B叫amini& 
Hochbergラ Journalof the Royal Statistical Societyラ seriesBラ 1995:57ラ
289四300) も計算する。











































































本研究では、 MWGBiotechs 30ラ000oligo setをスポットしたマイクロ
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( 1 ) 死亡
( 2) 死亡につながるおそれのあるもの
( 3 ) 治療のために入院または入院期間の延長が必要となるもの
(4 ) 障害
( 5 ) 障害につながるおそれのあるもの
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Ef.l 軽度の効果 癌の約 2/3未満に癌締胞の変性@壊死@消失
あるいは肉芽腫様病変などを認める場合。
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本研究参加施設において、 1995年 1月から 2000年 12月までに組織学的に腎
細胞癌の確定診断を受けた患者
4 本試験に用いる規準@定義
腎細胞癌の診断には、 WHO clasification of Tumours (2004)9)を用いることと
する。
WHO classification of Tumours (2004) 
WHO histological classification of tumours of the kidney 
Renal cell tumours 
Clear cell renal cell carcinoma 
Multilocular clear cell renal cell carcinoma 
Papillary renal cell carcinoma 
Chromophobe renal cell carcinoma 
Carcinoma of the collecting ducts of Bellini 
Renal medullary carcinoma 
Xpll translocation carcinomas 
Carcinoma associated with neuroblastoma 
Mucinous tubular and spindle cell carcinoma 








WHO classification of Tumours 
(2004) 
Clear cell renal cell carcinoma 












Chromophobe renal cell carcinoma 
Carcinoma of the col1ecting ducts of 
Bellini 












Xp 1 translocation carcinomas 
Carcinoma associated with 
neuroblastoma 
孔1ucinoustubular and spindle cel 
carcmoma 




































































































































































































































































左腎門部リンパ節 :A16田， A16bl 








































































Hb (ヘモグロビン)、 Plt (血小板数)、 LDH、Alb(アノレブミン)、
Ca (カルシウム)、 CRP"ALP 































































「日本泌尿器科学会@腎癌取り扱い規約第 3版J8) r第 2部
病理学的事項/G組織学的浸潤増殖様式Jの rv:静脈浸潤j
の規準に基づき静脈浸潤の有無をチェックする。





診断の自信度 (DiagnosticCertaini ty) 27) 
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SOCS-1 (別名 ]AB，CIS-1， SSI -1) 
SOCS-2 (Jjrj名 CIS-2，SSI -2， STATI2) 
SOCS-3 (別名 CIS-3，SSI-3) 
















































































































































験用の固有の符号を付けた後に大塚製薬株式会社 TheranosticsResearch Center 
(大塚TRC)へ搬入される。この符号は，試料の個人識別情報を類推できないもので
なければならない。
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11.遺伝情報の開示
提供された試料は連結不可能匿名化されている。したがって，個々の分析結果を
提供者もしくは代諾者に知らせることはできない。ただい希望があれば，全体の集
計として，試料提供者もしくは代諾者へ解析結果を開示するものとする。
12.遺伝カウンセリング
本試験で得られた遺伝子多型分析結果は個々の提供者もしくは代諾者に開示し
ないため，遺伝カウンセリングの必要性が生じる可能性は少ないものと考えられる。し
かし遺伝カウンセリングを希望する者には専門医を紹介しp遺伝カウンセリングにより
不安感の軽減を図るよう努力するものとする。
13.残余試料の処理法
本試験の残余試料は，本試験終了後，大塚TRCから各施設に返却する。
各施設においてはF残余試料を決められた方法に従い適切に処理しFその記録を
残す。
14.統計解析の方法
腎細胞癌患者における IFN-α反応例と不応例の遺伝子の多型を比較し，遺伝子
多型と IFN-αに対する反応性との関係を解析する。
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同意取得文書，試験実施にともない発生した生デ、ータなどの試験関連資料一式
は，それぞれの研究機関において試験終了後5年間保存する。その際F研究実施責
任者または試験実施担当者は保存資料リストを作成してその写しを試験依頼者に提
出する。
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